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RESPUESTA AL OFICIO No. 7120 NOTIFICADO POR 1.A FIJACION EN LISTA No. 024
DE FECHA 17 DE JUNIO D 2014 o
(PRIMER EXAMEN DE FONDO)

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Bogots, identificado tal como aparece al pie de
mi firma, en mi caracter de apoderado de Ia sociedad solicitante, me permito manifestar lo siguiente
ante el auto emanado por ese Despacho, dentro del plazo legal previsto en el articulo 45 de la

Decision 486, en los siguicntes términos:

1. En primer lugar, con el &nimo de brindar mayor claridad a la materia reivindicada, me

permito presentar un Capitulo Reivindicatorio Modificado, que reemplaza en su totalidad al

Capitulo Reivindicatorio presentado el dia 06 de agosto de 2012.
Asi las cosas, ¢l Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto contiene los siguientes cambios:

- sc eliminan las Reivindicaciones 2 a 10 _

- en la Reivindicacion 1 se limitan las definiciones de los sustituyentes X!, Rl, A, R*
, RS . .

- en la Reivindicacién 1 se incluye la definicion del sustituyente X? de acuerdo con

la antigua Reivindicacion 4;
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- las antiguas Reivindicaciones 11, 12 y 13 se reenumeran como nuevas
Reivindicaciones 2, 4 y 5;
- se introduce la nueva Reivindicacién 3, que encuentra soporte en los ejemplos 1-1,

3-1y 3-17 de las paginas 106, 121 y 132 del Capitulo Descriptivo.

Valga anotar que la modificacion efectuada al Capitulo Reivindicatorio cumple a cabalidad con lo
estipulado en el Articulo 34 de la Decision 486, ya que éstas de ninguna manera implican una
ampliacion de la proteccion correspondiente a la divulgacién contenida en la solicitud inicial, por el

contrario, éstas corresponden a una franca limitacion de la materia reivindicada.
2. a- El Examinador hace las siguientes observaciones sobre las reivindicaciones:

- las Reivindicaciones 1 y 2 no son concisas porque las definiciones de R3? y R4_-N-A1-
R> que hacen referencia a un heteroarilo de 5 a 6 miembros no permiten limitar el
alcance de la invencion, por lo cual, el Examinador sugiere restringir la solicitud a
una razonable generalizacién de los compuestos que han sido sintetizados o
probados; '

- la Reivindicacién 3 no es clara ya que no define los sustituyentes del compuesto de
formula (1D);

- la Reivindicacion 6 no ies concisa debido a que es dependiente de las
Reivindicaciones 4 y 5, que no incluyen a los sustituyentes m y s, en consecuencia, el
Examinador sugiere revisar la dependencia de dicha reivindicacion;

- la materia reclamada por las Reivindicaciones 4 y 5 es la misma;

- la Reivindicacién 13 no es clara, ya que reclama una combinacion mediante la
designacion de grupos terapéuticos con los compuestos de formula (I). Ante esto el
Examinador sugiere reclamar Unicamente las éombinaciones que se encuentraﬁ
debidamente sustentadas en la descripcion, es deéir, las combinaciones Que
contengan agentes terapéuticos especificos que hayan demostrado un efecto

sorprendente en la inhibicion de la NEP.
b- i)  En primer lugar, considero superada la objecién frente a las

Reivindicaciones 2 a 6>y 13, ya que éstas fueron eliminadas del Capitulo Reivindicatorio

Modificado adjunto.
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i1) Aterca de la Reivindicacion 1, me permito llamar la atencién del Examinador
sobre la drastica limitacion que se realizé a la materia reclamada en el Capitulo Reivindicatorio

Modificado, adjunto, en particular se definen compuestosde la formula:
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en donde:

X! es OH, -O-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono,

R' es metilo o etilo;

por cada presentacion, R? es indepéndientemente alcoxilo de 1 a 6 atomos de carbono,
hidroxilo, halégeno, alquilo de 1 a 6 dtomos de carbono, ciano o trifluoro-metilo;

R! y R’ son H;

A' es un enlace 0 CHy;

R? es tetrazol: »

X2 es halégeno y p es 0 o un entero de 1 a 4, o una sal farmacéuticamente aceptable del

mismo.

Asi las cosas, es claro que la definicion de R® fue limitada a un grupo tetrazol y R* fue limitado
exclusivamente a un atomo de hidrégeno, lo cual no sélo corresponde a una razonable

generalizacion sino a una drastica limitacion de la materia reclamada.

iii)  En conclusién, considero superadas las anteriores objeciones, en tanto que el
Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto fue limitado conforme a las observaciones y

sugerencias realizadas por el Examinador, cumpliendo con los requisitos de claridad establecidos en

la Decision 486 y la Gufa de la SIC.
3. a- El Examinador afirma que el Capitulo Descriptivo no divulga la presente invencion

de manera suficiente como para permitirle a una persona medianamente versada en la materia

llevarla a cado, debido a que los ejemplos no son suficientes para sintetizar a los compuestos
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formados por la combinacién de las variables de la formula 1", particularmente, no se divulgan

compuestos donde:

a) X1 sea NRaRb, NHS(O),-alquilo de 1 a 7 étonﬁos de carbono, NHS(O),-bencilo, en
donde Ra y Rb son independientemente H o alquilo de 1 a 7 dtomos de carbono;

b) R3 sea un anillo de 5 miembros diferente a oxazol o tetrazol, un anillo de 6
miembros, arilo de 6 a 10 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 7 atomos de carbono;

c) R4, Al- R3, junto con el 4tomo de nitrogeno al que estan unidos, forman un

hcterocwhlo deda’? mlembros o un heteroarilo de 5 a 6 miembros.

De acuerdo con ]o anteuor ¢l Examinador sugiere que se restrmja la sohcltud a una generahzacnon

ra/onable del tlpo de compucstos que esta divulgado en el Capltulo Descnptwo

b) Considero superada la anterior objecion en Ja medida que de acuerdo con las
limitaciones realizadas en el Capitulo Reivindicatorio Modificado adjunto, los compuestos que se
reclaman encuentran pleno soporte en el Capitulo Descriptivo, toda vez que no se reclaman las
caracteristicas anteriormente mencionadas por el Examinador, tal y como se puede comprobar en €l
punto 2.b.ii del presente memorial. Por el contrario, las deﬁnicic;nes de X!, R’ y R* fueron

estrictamente limitadas como se mostrd anteriormente.

4. a- El Examinador afirma que la presente solicitud no cumple con el requisito de umdad

de invencién debido a que se hace referencia a cuatro grupos inventiv 0s dlferentes a saber:

- Grupo inventivo 1: Compuestos de Formula I’ en donde A? es O,y X! es OH, -O-

alquiloCy.7; ' ‘

- Grupo inventivo 2: Compuestos de Formula I’ en donde A es O y X! eé NRZ‘Rb, -
NHS(O),-alquiloC;.7 0 -NHS(O).- bencﬂo o » o

- Grupo mvenlwo 3: Compuestos de Formula I’ en donde A? es NR5 y R5 is H

alqulloCr 7.y X! es OH, -O- alqu110C1 7

- Grupo inventivo 4: Compuestos de Formula I' en donde A% es NR’, y R’ es H,

aiquiloC,7, y X' es NR?R®, -NHS(0),-alquiloC .7 o_—NHS(O)z—bencﬂo.

En consecuencia, el Examinador sugicre que se restrinja la materia a proteger para enmarcar al

grupo inventivo cuyos compuestos hayan sido sustentados o probados. |
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5. a- i) El Examinador argumenta que el articulo “Non-peptidic inhibitors of neutral
endopeptidase 24.11. Discovery and optimization of potency”‘ (D1) junto con la patente
US5294632 (D2) y el articulo “Antihypertensive Drugs. NEP inhibitors and combined inhibitors of

NEP and ACE™? (D3), afectan el nivel inventivo de la presente solicitud.

El Examinador sefiala que D1 divulga inhibidores peptidicos de NEP, particularmente el compuesto
12 que tiene una ICso de 1,4 nM, en donde el grupo carboxilo C-terminal estd sustituido por un

grupo 5-amino-tetrazol: :

. Cpd 0 Y . R . iCsp (M) Method of
synthesis

2 ® 1 © 00014 ret)?
ahE OO

3

A su vez, D2 ensefia compuestos dipeptidicos N-fosfonometil-biaril-sustituidos de formula {Ila) con
actividad como inhibidores de NEP:

NG

N
RO-![’-CH;-NH—C‘H-CONR(Q(;);—( i
N

OR' N”

T l

H
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. . Re

R

D3, por su parte, describe la actividad farmacoldgica de derivados de acido carboxilico de la
formula 81 y 82 con actividad como inhibidores de NEP con ICsg de 2y 11 uM respectivamente, al
igual que inhibidores de NEP derivados de 4cido hidroxdmico de Ia formula HABCO-Giy y 137

con ICso de 1.4 y 7 uM respectivamente.

”ﬁ f\ ZTinc bindec, » z/\

N : o

“a’c‘!%.i u COH vum"’jf\; 1430
| ) 8fin=1,NEPKig=2uM : o e
Q/n:n.zmuc.,-nw ‘ " ".fe\" e

' De Lombaert, S. et al. “Non-Peptidic Inhibitors of Neutral Endopeptidase 24.11. 1. Discovery and optimization. of
potency.” Bioorganic & Medicinal Chemistry Letters. Vol. 5, No. 2, pp. 145-150, 1985, ' S

? «Antihypertensive drugs.” Edited by Pieter A. Van Zwieten and William J. Greenlee. Chapter 3: Neutral
FEndopeptidase Inhibitors and combined inhibitors of Neutral Endopeptidase and Angiotensin-Converting Enzyme.”
Harwood Academic Publishers. Pages 113-212, 1997, ISBN 90-5702-122-6.
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Adicionalmente, el Examinador presenta el siguiente cuadro comparativo de-las caracteristicas

ésenciales del grupo inventivo 3 frente a D2 y D3:

Caracteristicas esenciales D2 D3

Compuestc de la férmula | compuestos dipeptidicos N- | derivados de acido carboxilico de
general (I') fostonometil-biaril-sustituidos de | la térmula 81 y 82 con actividad
férmula (l1a) con actividad como | como inhibidores de NEP (Pag.
/f\rA , inhibidores de NEP | 129, Parr. 3).
*! (Reivindicaciones)

o° ’l\
ll_)-g—mrmw com«:w;—( : H ﬁ\
haw r T
i M%& ©/Bi 1nw ), NEP iCygm2uM
' 82:nx 2, NEP 0y m 71 pM

%

Donde:

Alesunenlace 0 C1-3 Corresponde 2 C1-6 Corresponde a Cl

A2 corresponde a nitrégeno | Corresponde a nitrégeno Corresponde a nitrégeno
sustituido por RS ,

X1 corresponde a OH, -O- No menciona, corresponde a | Correspende a OH
alquito de 1 a 7 atomos de acido fosfénico

carbono

R1 es H, alquilo C1-6, arilo Corresponde a H Corresponde a H

C6-10, ) o

R2 alcoxilo C1-6, OH, (R4) Corresponde a H, alquilo, | Corresponde a2 0
haldgeno, alquilo C1-6, CN, alcoxi, halégeno, CF3 .
CF3donde Mes0Oab

R4 y R5 son H 0 alquilo C1-6 | Corresponden a H Correspondena H
I R3es heteroarilode 506 Corresponde a un hetercarilo | No menciona heteroarilo
miembros, arilo C6-10, de 5 miembros corresponde a COOH

cicloalquilo C3-7 : .
R6 es halégeno, OH, alcoxilo | {R47) Corresponde a H, alquilo, Corresponde a 0
C1-7, halo-alquilo donde S es | alcoxi, halégeno, CF3 .
0ad .

De acuerdo con lo anterior, el Examinador sostiene que D2-D3 conforman el estado de la técnica
mas cercano a la Reivindicaciéon 1 debido a que divulgan inhibidores de NEP. Particularmente D2

ensefia compuestos dipeptidicos N-fosfonometil-biaril-sustituidos de formula (Ila).

En consecuencia, el Examinador afirma que la diferencia entre la presente invencion y los
compuestos de D2 consiste en que el compuesto incorpora un grupo Acido fosfonico en lugar de un
acido carboxilico, mientras que D3 se diferencia de la presente s_d{licitud en la definicion del
sustituyente R>. No obstante, el Examinador seflala que a las diférenciés anteriormente mencionadas

no permiten evidenciar un efecto técnico sorprendente o inesperado.

Asi las cosas, el Examinador resume el problerra técnico que resuelve la 501101tud es écomo
modmcar al compuesto de D2 mtroduuenuo un sustituyente N-carboxilo d1vulgado en D3 para
obtenel compuestos corn actlvldad inhibidora de NEP?, c} cual se 1esuelve obviamente a partlr de
D2 y D3, dado que el sustituyente de D3 se puede introducir en D2 sabiendo que un éacido
carboxilico y el acido fosfénico son bioisosteros, con lo cual obtendria el objeto de la presente

solicitud de manera obvia, por lo cual, la misma carece de nivel inventivo.
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De igual manera, el Examinador analiza al grupo inventivo 4, desvirtuando el nivel inventivo de

estos compuestos a partit de D1y D3.

b- i) En respuesta a las observaciones planteadas por el Examinador, me permito
considerar superadas las objeciones relacionadas con el grupo inventivo 4 en la medida que las

presente solicitud ha sido limitada para reclamar compuestos pertenecientes al grupo inventivo 3.

i1) Ahora bien y con el 4nimo de demostrar el nivel inventivo de la presente
invencion (limitado exclusivamente al Grupo inventivo 3), objetado por el Examinador, me permito
desarrollar mis argumentos utilizando la aproximacion para la evaluacion del nivel inventivo de

método “problema-solucion”, que utiliza la SIC segln los lineamientos de su Guia.?

Ante todo, cabe resaltar que estos lineamientos expresan claramente que en el andlisis de nivel
inventivo “debe hacerse un juicio de valor y un andlisis objetivo de las divulgaciones previas del

estado de la técnica, no influenciados por el conocimiento que ya se tiene de la Invencidn que se

. 4 ., . S ) _ . . .
estd evaluando™ (énfasis fuera del texto). Es decir, el examen de nivel inventivo debe realizarse

evitando un andlisis en retrospectiva, poniéndose en el lugar del inventor que atin no ha desarrollado

el invento evaluado.

A. Identificar el estado de la técnica cercano a la invencién reivindicada.

Para este caso, la Guia de la SIC determina que “el estado de la técnica cercano es un documento

que se encuentra. en el mismo campo técnico que la invencién o irata de solucionar el mismo

532

problema o uno semejante”™.

De esta manera, El Examinador establece que la patente USSZ94632__(D2) es el documento mas
cercano a la presente invencion debido a que divulga compuestos que pueden tener la siguiente
formula estructural: | - )
o _ .
lO-%—O(;—NH—CH-OONR(CH;);—-( E
O}_{' N7

3 Guia para Examen de Solicitudes de Patente y Modelo de Utilidad, Superintendencia de Industria y Comercio, 2014,
seccion 3.4.7 (disponible en http://api.sic.eov.co/Documentos/Guia _Examen Patentes.pdf)
*Ibid., seccion 2.13.5.1
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Los cuales son activos como moduladores de la actividad de la NEP.

B.  Determinar la diferencia entre la invencion y el estado de la técnica cercano.

Al comparar la materia reclamada en la presente solicitud y la divulgacion que se hace en D2, a

partir de la formula gen01al de los compuestos de D2 se pueden detelmmar los compuestos mas

cercanos a 10s que se rec‘aman aqu1 donde resaltan las siguientes dlferencxaQ

Caracteristicas esenciales Presente invencion

Caracteristicas D2

Un compuesto de la formula:

Wik
Pl
; ~

~

Acido carboxilico o un éster;

Un compuesto de la formula:

CHy

Acido fosfonico:

El carbono adyacente al acido carboxilico esta

sustituido por R' que puede ser metilo o etilo;

No menciona, por el contrario el carbono

adyacente al acido fosfénico no esté sustituido;

X? es halégeno y debe estar presente en la

posicion meta del segundo grupo fenilo

No menciona, por el contrario, R* puede ser

halogeno (hidrégeno, alquilo inferior, alcoxilo
inferior, haldgeno o trifluorometilo), sin embargo
no determina la posicién en la que deba estar

presente sobre el grupo fenilo;

Al es CH; o un enlace n=0-1)

El CH, entre el tetrazol y el grupo amida puede
encontrarse de 1 a 6 veces (n= 1-6), sin mostrar

alguna preferencia por un nimero particular.

De acuerdo con el analisis de D2 y de la presente invencion, resulta evidente que D2 hace referencia

a un compuesto estructuralmente diferente al compuesto que se reclama en la presente solicitud.

En su analisis, el Examinador no advierte que el compuesto revelado por D2 no tiene un halégeno

unido al segundo anillo fenilico en la posicién meta, ni que el carbono adyacente al grupo fosfénico

deba estar sustituido por un metilo o por un etilo, tal y como sucede con los compuestos de la
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presente solicitud.  Adicionalmente, me permito sefialar que mnguno de los ejemplos de D2
sugieren ni ensefian que ¢l grupo fosfonico pueda ser reemplazado por un grupo carboxilico dentro
de la estructura de los mismos. De esta forma, las diferencias entre D2 y la presente invencién son

determinantes.
C. Definir el efecto técnico causado y atribuible al elemento diferencial.

Gracias a las diferencias encontradas entre la presente invencion y el arte previo citado por el
Examinador, contrario a lo que el mismo afirma, el efecto técnico que se logra es desarrollar un
compuesto activo para inhibir a la Endopeptidasa Neutra (NEP), los cuales son ampliamente
superiores y mas potentes frente a los compuestos divulgados en el arte previo. De hecho, la
presente solicitud en el Ejemplo 3-1 muestra que la 1Cs¢ para dlChO compuesto es de 0. 09nM (véase
la Tabla 1 del Capitulo Descriptivo), mientras que la act1v1dad de los compuestos de D2 es de
1.6nM, y los compuestos divulgados en D3 tienen una ICsq que oscila entre 2y 1 1uM. Claramente,
ninguna persona medianamente versada en la materia esperaria que la sustitucion de un hidrégeno
con un haldgeno daria lugar a un aumento en la actividad de aproximadamente 18 veces sobre los

compuestos de D2 o de 122 veces sobre los compuestos de D3.
D. " Deducir el problema técnico objctivo.

El problema técnico a solucionar por la presente invencion consiste en proporcionar compuestos
novedosos que son Utiles como inhibidores de la endopeptidasa neutra, para prolongar y potenciar
las propiedades diuréticas, natriuréticas y vasodilatadoras del factor natriurético auricular (ANF) los

mamiferos.

Por su parte, el I*xammddor se equivoca al plantear el problema técnico como jcodmo modificar al
compuesto de D2 con un sustituyente N-carboxile divulgado en D3 para obtener compuestos
inhibidores de NEP?, pues claramente la presente invencién no pretende modificar un compuesto
conocido, mas aun cuando D2 describe compuestos que modulan que no solo difieren de los
compuestos de la presente invencién en el grupo carboxilico, sino al contrario busca proporeionar
un compuesto inhibidor de la NEP que sea mas potente, lo cual no es motivado ni inferido a partir

del arte previo.

E. Evaluar si la invencién reivindicada, partiendo del estade de la técnica
cercano y del problema técnico objetivo, habria sido obvia para la persona medianamente

versada en la materia,
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De acuerdo con las anteriores consideraciones, es evidente que para una persona medianamente
versada en la materia, resultaria impensable llegar a los compuestos reclamados en la presente
solicitud a partir del arte previo citado por el Examinador, debido a que las diferencias estructurales
entre los compuestos divulgados por D2 resultan ser relevantes y determinan’cés en la actividad de
los compuestos que divulga el arte previo frente a los compuestos de la presente solicitud, es decir,
una persona medianamente versada en la materia no modificaria los elementos estructurales
anteriormente mencionados debido a que podria afectar la actividad terapéutica de manera
impredecible y a que no hay ensefianza o sugerencia alguna en D2 que le motive a hacerlo, por ¢l
cpﬁtratio, me permito hacer referencia a D1 (documento citado por el Examinador) en donde sefiala
que el grupo fosfonico es mas efectivo y potente que el grupo carboxilo, como se nuestra a

continuacion:

La péagina 145 de D1 establece que la actividad de un compuesto cuya estructura contiene un grupo
fosfonico tiene una Clsode 1.9 nM, meintras que otro compuesto que tiene un grupo carboxilico que

tiene una Clso de 148 nM, como se puede apreciar a continuacion:

Después de evaluar la actividad de ambos compuestos, la anterior comparacion motivaria a una

persona medianamente versada en la materia a desarrollar compuestos que contengan al grupo

fosfonico, toda vez que gracias a la anterior comparacién, la actividad terapéutica de los

compuestos alli revelados puede ser atribuida a dicho grupo.
Ahora bien, D3 consiste en una referencia general acerca de agentes antihipertensivos,

combinaciones de NEP con inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina, donde los

compuestos alli revelados (Compuestos 81 y 82, pagina 129) tienen la siguiente estructura:
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Adicionalmente, D3 muestra las interacciones entre los compuestos que revela y el sitio activo de la

NEP, a partir de las estructuras divulgadas, (Figura 21, pdgina 137), de la siguiente manera.

WEP aclbve siln
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Lo cual afianza la idea de no modificar los compuestos del arte previo debido a que se demuestran

las interacciones de los compuestos inhibidores con la NEP de manera detallada y suficiente.

Asi las cosas, las diferencias existentes entre los compuestos de D3 y los que reclama la presente
solicitud en vez de motivar a una persona medianamente versada en la materia a obtener los
compuestos que aqui se protegen o a modificar a los compuestos revelados por D2, conducirian al

experto en la materia a obtener compuestos con un grupo fenilo en vez de un grupo bifenilico, con

un isopropilo en vez de un tetrazol y con un carbono adyacente al acido que no esté sustituido, lo

cual no resulta completamente diferente de las caracteristicas esenciales de los compuestos aqui

reclamados.
T emendo en cuenta lo an‘rerlor la persona medlanamente versada en Ia maferla no se veria motlvada

a combmal los documentos citados, y en caso de que lo thlCI‘a ob’rendrla compuestos con un

fosfonico, sin un haldégeno en la posmon meta del segundo aml 0 femhco 'y con e‘ carbono
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adyacente a dicho grupo fosfénico sin sustituir, es decir llegaria a, compuestos completamente

diferentes a los que reclama la presente invencion.

Asi las cosas, y a la luz de las evidentes diferencias encontradas entre la materia reclamada en la
solicitud frente al arte previo, vale la pena sefialar que el Manual Andino de Patentes (MAP)
establece que para que pueda negarse la existencia de nivel inventivo, es necesario, no solamente
que la combinacion de las ensefianzas pueda hacerse, sino también qile exista una sugerencia o

razon tal, que lleve al técnico con conocimientos medios a combinar las ensefianzas de los

documentos’. Ademas, el MAP también establece que las invenciones en el campo de la quimica

tienen nivel inventivo cuando los compuestos tienen una estructura mesperada (no derlvahle por

la persona medianamente vcrsada en la materia) o cuando presentan un efecto técnico mesperado )

mejorado impredecible dcl arte previo. Tal y como lo mencioné anteriormente, dado que los

documentos citados por el Examinador no permlten predec1r la actividad sorprendente y melorada

de los compuestos reclamados enla presente solicitud como inhibidores de la NEP.

En concordancia con lo anterior, resulta notable que en el momento de la realizacién del Examen de
fondo, el Examinador.no se rigio por lo estipulado en la Guia dé la SIC en cuanto la evaluacién de
nivel inventivo, ya qué este debe basarse Unicamente en si existen sugerencias | explicitas y
suficientes en el arte previo para lograr desarrollar de manera obvia los compuestos aqui
reclamados, las cuales, como se demostrd anteriormente, no ekisten. En consecuencia, no es
aceptable a quien examina una patenfe desvirtuar el nivel inventivo d‘éila misma pdr éimplémehte
desglosar sus elementos -separadamente y luego buscar referencias en el estado del arte ’que ‘los
mcluyan como si de armar un rompecabezas con piezas aisladas, o una colcha de retazos, se tratara.
En este caso particular, y contrarlo al andlisis del Examinador, como es ev1dente del anahsls del arte
previo realizado anterloxmente la tinica forma en que una persona ‘medianamente versada en la
podria llegar a los compuestos de la presente invencion siguiendo los argumentos del Examinador,

seria al realizar un andlisis en retrospectiva una vez conoce la invencidn aqui reclamada.

El estudio de solicitudes de patente que conduzca a ese tipd de conclusiones anticipadas
corresponde abiertamente a un andlisis conocido en e! dmbito de patentes como analls1s
hindsight”. Para entender el analisis equivocado que realiza el Examinador, podemos 01tar el
Manual Andino de Patentes, que indica claramente: “...la busqueda de anterioridades se efectua a

~ posteriori, tomando como punto de parlzda la misma invencion, ... La SIC debe realizar el esfuerzo

mrelectual de colocarse en la situacion que ha tenido que afronzar el !ecnzco con conoczmzentos

medzos en la maleria en un momento_en que Za invencion no era conoczda es deczr antes de Za

> Manual  Andino de  Patentes. (2004).  Seccion . 10.2.1 v Ejemplo 1 (disponible en
hip//www comunidadandina.org/public/patentes.pdf).
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z'n-vehcz'o'n";6 (mi subrayado). Por ende, no es apropiado' anticiparsé a los‘ résultédos presehtados por
la invencion, ya que asi, siempre resultard "obvio" todo objeto de una solicitud de patente, pues
inevitablemente eété,pareceré derivada de la teoria en que se basa éu desarrollo, sin dar mayor
importancia al trabajo, intelecto y creatividad involucrados en la invencién para llegar a la solucién

del problema planteado en la solicitud.

De aceptar ¢l estandar de nivel inventivo del Examinador, donde supuestamente el desarrollo de los
compuestos aqui reclarhadds es obvio, equivaldria a desdibujar el objetivo principal del sistema de
patentes, que es precisamente fomentar la investigacion y desarrolio de mejoras incrementales.
Nada se mventa de la nada. Necesarlamente la tecnologia avanza en pasos discretos cons tltuida
por mejoras concretas a lo que se conoce. El 51stema de patentes recompensa al 1nvent01 que
proporciona una solucidn que no resultaria previsible a partir del estado de la técnica. Lo anterior
ademas quiere decir que el resultado inventivo no podria ser desarrollado sin algiin grado de

experimentacion o que presente resultados inesperados.

En este sentido, el Tribunal Andino de Justicia (TAJ) ha determinado que la divulgacidn del arte

previo utilizada para desvmuar la patentablhdad de una invencion, debe ser lo buﬁcwntemente

detallada para que una persona medlanamente Versada enla materla pueda usar dicha mformacmn

para reproducir y explotar la invencién sin acudir a experlmentacmn adicional alguna

Evidentemente, ¢l Examinador simplemente busco coincidencias y similitudes en D2 frente a los
compuestos de la presente invencion y las combind con las escasas ensefianzas de D3 en relacion
con una simple sustitucién, sin explicar de manera coherente, motivada y detallada los argumentos

en contra del nivel inventivo.

De acuerdo con lo anterior, me permito sefialar que la materia estrictamente limitada en el Capitulo
Reivindicatorio Modlﬁcado adjunto no hubiera pOdldO ser obtemdoa por una persona
medianamente versada en la materia a pd]‘tlr de las ensenan7as del arte prev1o sin el desarrollo de
actividad inventiva que implicase experlmentacmn exhaustlva que permltlera obtener dlChOS

compuestos y mucho menos que presenten las cuahdadvs y pxopledades obtenidas.

En conclusion, segin la oprommacxon problema—soluc1on para e] analisis del nivel inventivo de la
presente invencion, cste se reconoce claramente, ya que cualquler pPrsona medianamente Versada

en el artu, reconoceria quc los compuestos aqui reclamados resultan ventajosos, sumado al hecho

¢ Manual Andino de Patentes. (2004). Seccion  10.2.1 (disponible en
hup://www, comunidadandina. ore/pubfic/patentes.pdf). ' : ' '

" Proceso 06-1P-89 (hitp: ifintranet.e omunidadandina,org/Documentos/Procesos/209-1P-2003. dmc) y Proceso 36 -1P-
2004 (nflp.//\m w.itotinet.corm.cofserverflies/servicics/archivos/30iul04/ca35-04. htny;
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que el arte previo en efecto no es suficiente para brindar indicaciones acerca de la posibilidad de
desarrollar los compuestos de la presente invencion de manera especifica, por lo cual la presente

solicitud reviste nivel inventivo.

4. Por todo lo anterior, considero que las objeciones presentadas por el Examinador en su
primer examen de fondo han sido resueltas y por consiguiente solicito respetuosamente que el
Despacho tenga por cumplidos los requisitos de patentabilidad y proceda con la concesion de la

patente.

Atentamente,

CARLOS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
1.P. 74.295

Anexos:

~ Capitulo Reivindicatorio Modificado.
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Expediente No. 12-076.695
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CAPITULO REIVINDICATORIO MODIFICADO

(Primer Examen de Fondo)

1. Un compuesto de la formula:
0 Tf’
1
X' AN N R
R : F|24
en donde:

X' es OH, -O-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono,

R! es metilo o etilo; |

por cada presentacion, R? es independientemente alcoxilo de 1 a 6 atomos de
carboho, hidroxilo, halégeno, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, ciano o trifluoro-metilo;

R’ y R’ son H;

A' es un enlace o CHy;

R® es tetrazol;

X2 es halogeno; y

pes0ounenterode 1 a4,

o0 una sal farmacéuticamente aceptable del mismo.

2. Los compuestos de la Reivindicacion 1, en donde X* es Cl, o una sal

farmacéuticamente aceptable de los mismos.

3. El com_puestb de acuerdo con la Reivindicacién 1 selec‘cioné.do a partir de:

etil éster del acido (S)-2-[(S)-2-(3'-cloro-bifenil-4-il)-1-(1H-tetrazol-5-ilcarbamoil)-
etilamino]-propionico;

acido (S)-?.}—{(’S)-2—(3’-cloro-bifenil-4-il)-1-(1H-tetrazol-S-»iicarbamoil)-etilamino]-
propionico; y | '

acido (S)—2-lf—(§)—2-(3'—cloro—bifenil—4-i1)-1-(1H—tetrazol—S-ilca.rbamoil)—etilamino]—3-

metoxi-propidnico;
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o una sal farmacéuticamente aceptable de los mismos.

4, Una composicién farmacéutica, la cual comprende un compuesto de acuerdo con
cualquiera de las reivindicaciones anteriores, o una sal farmaccuticamente aceptable del

mismo, y uno o mas vehiculos farmacéuticamente aceptables.

sk ok ok ok ok ok sk sk ok sk stk sk sk skosk okosk ok
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